Biochimie DCEM 1

P Lustenberger

Métabolisme du calcium et du
phosphore

0 Aspects généraux
- Bilan des échanges
- Répartition et réles

0 Régulation hormonale
- Hormones concernées
- Situations particulieres
0 Exploration biologique
- Parametres biochimiques
- Troubles de la calcémie
- Evaluation du remodelage osseux

Cycle du calcium (adulte)

APPORT
ALIMENTAIRE | MILIEU INTRACELLULATRE |
25 mmol
w . MILIEU EXTRACELLULAIRE "
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0 mm mmo
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3 secrétion Sl 11 e éabsorption

i o

0 Bilan nul chez adulte : équilibre
0 3 niveaux d'échanges : intestin, os, rein
0 Ajustement au niveau de |'élimination rénale

Cycle du calcium

0 Besoins quotidiens
- Adulte : 400-600 mg/jour (x 4 si grossesse ou allaitement)
- Enfant : 800-1200 mg/ jour
- Normalement couverts, attention aux situations particuliéres
- Alimentation : produits lactés et dérivés

0 Absorption
- Niveau proximal du gréle
- Mécanismes actif et passif
- Influencée par
+ facteurs physiologiques
+ facteurs nutritionnels
+ facteurs hormonaux
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Cycle du calcium

0 Echange au niveau osseux = remodelage osseux
- Minéralisation = phénomene dynamique continu
- Notion d'unité de remodelage trabéculaire
- Equilibre entre formation et résorption
- Sous contréle hormonal

REMODELAGE 0sSsSEUX

DES
OSSEUSE
ACTIVATION, RECONSTRUCTION.

CELLULAIRE - Cellules en place et activées
= Matrice disponible
- Ca disponible

Cycle du calcium

a Elimination
- Intestinale
- Rénale : concerne Ca?*
98% réabsorption
sous controle hormonal

Retenir

v'le bilan calcique n'est pas toujours équilibré
(grossesse, croissance)

v'les apports quotidiens sont parfois insuffisants
(personnes dgées, précarité)

Formes et répartition du calcium
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0 2 formes : cristallisée et soluble
0 2 états dans le plasma :
- libre (Ca?* physiologiquement actif) et lié aux protéines
(albumine 80%, réserve ?)
- équilibre entre les 2 états dépend du pH et de [protéines]
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Effets du pH

Calcémie (calcium total) ~ 2,30 mmol/L
ne change pas

Calcium ionisé

Acidose ~1,65 mmol/I

Calcium lié
~0,60 mmol/I

A
Calcium ionisé
\ ~0,85 mmol/I
Alcalose

Calcium ionisé
~1,25 mmol/I

Calcium lié
~1,00 mmol/I

Calcium complexé
~0,05 mmol/L

Calcium lié
~1,40mmol/I

P Lustenberger

Liaison calcium — protéines

Calcium total Hypoprotidémie (Calcium total
~ 2,30 mmol/L. = ~ 1 65 mmol/L

Calcium ionisé

~1,25 mmol/I
Calcium ionisé
~1,20 mmol/I

Calcium lié

~1,00 mmol/I N
Calcium lié
~0,40 mmol/I

Calcium complexé
~0,05 mmol/L

Réles biologiques du calcium

0 Rale structural : tissu osseux, dents

0 Raole dans la conduction neuro-musculaire

- Controle de l'excitabilité =0

- Libérat® des neurotransmetteurs ¥ 4
- Initialisation de la contract® » ‘
musculaire PR 2J-=-

0 Réle moléculaire ""u{

- Cofacteur enzymatique (coagulation...) %E :

- Second messager intracellulaire DC:D
STIMULUS  TRANSDUCTION #SECOND MESSAGER ﬂ EFFETS
Dépolarisation—= () ~ /?nﬁ‘idwn
Transmetteur: Protéines Complexe L7 2€crerion

Hormones _ o [Ca?] [Ca*] §pecnflques‘_:Ca—prPo1'em Métabolisme
FEENE Concentration en ?‘w;s‘wv;e 5
croissance xcitabilité

Ca?* cytosolique
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Retenir :

v [Ca] extracellulaire : 103 M
[Ca] cytosolique : 107 M

v l'équilibre entre forme ionisée et forme liée du
calcium sérique dépend du pH et des protéines

v le réle fondamental du calcium dans I'organisme
dépend en priorité des concentrations ou plutét de
I'équilibre des concentrations

Cycle du phosphore (adulte)

APPORT
ALIMENTAIRE | MILIEU INTRACELLULAIRE |
25-50 mmol

B |absorptio MILIEU EXTRACELLULATRE

[0 15-25 mma secrétion

v — REIN
2 — Filtration
a , X lomérulaire
@ OSSEUX réabsorptio

S

'—

CES URINES
10-25 mmol| 15-25 mmol

0 Bilan nul chez adulte : équilibre
0 1 niveau d'échange : rein
0 Ajustement au niveau de I'élimination rénale

Cycle du phosphore

0 Besoins quotidiens
- Adulte : 300 mg/jour
- Normalement largement couverts (1,5 - 2,3
g/ jour)
- Alimentation
- produits lactés et dérivés
* céréales, viande, ceufs
0 Absorption
- Niveau proximal du gréle

- Mécanismes actif et passif : régulation moins
¢laborée que pour Ca
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Cycle du phosphore

a Elimination
- Intestinale
- Rénale : permet ajustement
80-90% réabsorption avec Tm
sous contrdle hormonal

Retenir

v les besoins sont couverts en raison de la présence
importante de phosphates dans beaucoup
d'aliments

Formes et répartition du
phosphore

Phosphore dans Phosphore plasmatique]
I'organisme 1
25 mol] ol 100%

Ll

c =

O o

o £ Phosphore oV Loisé PO e TR
S| 32 SQIUL40%

3| £ extracell

w| " Phosphore %’r ©
= © = o
g 3 Phosphore S|w
£ intracell 2 g
allal 90% ey, ol a
85% 15% \ 99% 1%

0 2 formes : cristallisée et soluble (minéral ou organique)
0 1 état dans le plasma : libre et diffusible

Réles biologiques du phosphore

0 Role structural
- Tissu osseux, dents
- Constituant des cellules : membranes biologiques
- Constituant d'autres molécules ; acides nucléiques
0 Réle dans le métabolisme
- Signal d'activation
- Signal de régulation
0 Autres rales
- Systéme tampon
- Equilibre hydroélectrolytique
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Régulation hormonale phospho-

calcique
0 1 signal
- Calcémie
0 3 (2) hormones
- Parathormone - 1,25 DHCC - (Calcitonine)
0 3 tissus cibles
-O/sI - Reins - Intestin

PTH : structure

CARACTERISTIQUES

Parathormone PTH
0 Gldes parathyroides
0 Nature peptidique
0 PTH mature 84 aa

- Poids moléc : 9300
- PTH active 34 aa

Hormone apparentée

a PTHrP (rdle propre)
- 141 aa
- 70% homologie en N term

Peptide 1-34
reconnu
,par le

récepteur :
forme
active

1 NH,

carboxy
terminal

PTH :

BIOSYNTHESE

0 Sous forme précurseurs
- Prépro PTH 115 aa
- Pro PTH 90 aa

SECRETION
MATURATION
o Périphérique
0 Fragments
1/2 vie Act. Biol.

PTH1-84 5mn s
PTH1-34 5mn +++
C term 150 mn 0

origine

Parathyroides Peptide = ARN m
signal

Pro PTH <)-é' Pré pro PTH

-
protéase

PTH mature 1-84

l

PTH 1-34 active +
Fragment C terminal

P Lustenberger
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PTH : régulation

EFFECTEURS
POSITIFS Calcium
hypocalcémie _’e
Parathyroides | Parathormone
| PTH
, Boucle
i CG'CI'LIIm, SN O daun:///jg_zg/af/a
ypercalcémie -
) .,' ~ 1.25 DHCC calcémie
EFEECTEURS Magnésium :
NEGATIFS hypomaghésémie

0 Signal majeur : calcémie, 1,25 DHCC
0 Signaux secondaires : Mg?*
0 Modulation de la sécrétion

PTH : au plan moléculaire

SECRETION

0 Signal : calcémie Ca?*

0 Voie de transduction :

- récepteur sensible au Ca
présent au niveau des gldes
parathyroides et des reins

MODE D'ACTION
PERIPHERIQUE

0 Récepteur membranaire
couplé prot G

O Seconds messagers :
AMPc et DAG, IP3

‘2924-
PLC R
m@ \ [Ca?']
PSS, MEMBRANE
Phosphorylation écrétion
de protéines de PTH
, . Conséquences
- hypocalcémie aigue : 3
libération de I'normone stockée
- hypocalcémie chronique :
vidange de la glande
puis hyperplasie de la glande

0o Témoin biologique : AMPc urinaire

PTH : effets physiologiques

EFFETS BIOLOGIQUES

o Deux tissus cibles
- Os
- Reins

o Double réle

- Mobiliser Ca et P
endogénes

- Diminuer l'excrétion
urinaire de Ca

0 Réponse a court terme
a I'hypocalcémie

Pas d'action
directe

22K

Os
PTH === i/ Résorption ostéoclasique
7 Rejet Ca par les ostéocytes

Signe
biologique

assocré . ,
Excretion absorption rénale Ca
d'AMPc U mobilisation osseuse Ca

® 2 calcémie |
@ N phosphorémie

P Lustenberger
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PTH : troubles

CARENCE EXces
0 Hypoparathyroidies 0 Hyperparathyroidie prim.
- Adénome

- Afteinte de la glande
- Résistance 0 Signe biologique
périphérique - hypercalcémie
0 Signes biologiques
- hypocalcémie
- hyperphosphorémie

FAUX EXCES
Q Sécrétion PTHrP
- Processus tumoral
O Signe biologique

- hypercalcémie

Parathormone PTH

Retenir

v hormone peptidique

v hypercalcémiante

v réponse initiale a I'hypocalcémie

Régulation hormonale
1,25 DHCC : structure

CARACTERES
BIOCHIMIQUES

0 Hormone stéroide

- Dérivé du cholestane en €27

- Sécostéroide (9-10, cycle B)

- Trihydroxylé en 1o, 3 B et 25

- Groupe méthene en 10

CARACTERES
PHYSICO-CHIMIQUES

- Petit poids moléculaire

- Hydrophobe

1,25 DiHydroxyCholéCalciférol

P Lustenberger
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P Lustenberger

1,25 DHCC : origine

BIOSYNTHESE CholecaIC'femICholes‘rerol
0 Apport nutritionnel et Alimentation "atirel =A% oe
exposition au soleil 3 ~ =
normalement suffisants, s d¢hydrocholestérol
mais carence et excés % l—
possibles
Foie
0 Hydroxylation rénale sous Cholécdiciférol
controle (125 hydroxylase

Q Transport sanguin par
globuline spécifique

0 Précurseurs inactifs au
plan hormonal

a 1/2 vie : 4-6 heures

Rein

1,25 DHC

1,25 DHCC : régulation

EFFECTEURS Phosphore :

POSITIFS hypophosph\emue Parathormone
h Ca'ai'lm ic == Hormone de
ypocaicemie = croissance
25 hydroxy |Rein | 1, 25 dihydroxy
cholega,l'cnfero

cholécalciférol
|  1a hydroxylase | 1,25 DHCC >
Calcium : O = 125 DHCC feed

hypercalcémie

EFEECTEURS Phos hore
NEGATIFS hyper‘phgspha'remle

0 Signaux majeurs : calcémie, phosphatémie
O Signaux secondaires : hormones (feed back)
0 Modulation de I'activité 1o hydoxylase rénale

1,25 DHCC : effets moléculaires

MODE D'ACTION
PERIPHERIQUE

0 Deux types d'effets

0 Effets extra-génomiques
> GMPc qui module la
concentration en calcium
intracellulaire

0 Effets génomiques
- liaison au récepteur VDR
- facteur de transcription
- expressionde  CaBP

PTH

Xf _ = = =MEMBRANE
7 %, + (VDR

Modulation du
Ca intracellulaire

Modification

- des fonctions cellulaires
-de la synthése des
-protéines

Modulation de

[expression
des protéines

pressi
k» EFFET GENOMIQUE
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1,25 DHCC : effets physiologiques

EFFETS BIOLOGIQUES Intestin i i
. . 7 Absorption du calcium
0 Deux tissus cibles j] 7 Absorption du phosphore
- Intestin
- Os DIHZC%# Os 7 Résorption de |'os ancien

inéralisation du tissu ostéoide

0 Double réle \
exogenes (alimentaires)

- Reminéraliser I'os absorption intestinale Ca et P
Q Réponse a long terme a mobilisation osseuse Ca et P
I'hypocalcémie
O Autres rdles ® 7 calcémie
- Immunomodulateur @ 2 phosphorémie
3 A minéralisation osseuse

- Facteur de

différenciation cellulaire

1,25 DHCC : troubles

CARENCE EXCES
0 Défaut de minéralisation 0 Intoxication d'origine
osseuse alimentaire (ou synthese
0 Enfant : rachitisme ectopique)
Adulte : ostéomalacie 0 Signes biologiques
0 Signes biologiques - Hypercalcémie
-Normo puis hypocalcémie 0 Régresse avec l'arrét,
-Hypophosphorémie apres plusieurs semaines

(stockage dans tissu adipeux)

Calcitriol 1,25 DHCC

Retenir

v hormone stéroide, n'est pas une vitamine
v hypercalcémiante

favorise la minéralisation

réponse secondaire au déficit en calcium
autres rales sont tout aussi importants
intfoxication iatrogéne possible

DR N NN

10

P Lustenberger



Biochimie DCEM 1 P Lustenberger

Régulation hormonale

C'T .. Structure ...................................................................................
CARACTERISTIQUES e
Calcitonine 8
0 Nature peptidiqgue = ~OOYETE ||
Q Calcitonine mature 32 aa HN >

- 9 aa invariants

- Prolinamide C terminale

- Cys N terminale — boucle
s.‘.ab”'sée par‘ pon.r disulfur‘e ...................................................................................

O Conformation ++

Peptides apparentés 32 2 | [ oo

a C6rP
0 amyline

CT : origine

BIOSYNTHESE
0 Epissage alternatif selon  [Thyroide ARN m
s fissus : CT ou CGRP L
O Cellules € de la thyroide Pro CT
Q Sous forme précurseur-s @ ¢ﬂ ...................................................................................
- ProCT protéase
SECRETION ICT 1-32 mature]
CT :régulation | e
EI;BES%T.'%_!ES p Gastrine |
Calcium : cw 12S bl
hyper‘calcémie q ...................................................................................
Thyroide | Calcitonine | | .
| cT
d' rgw’de/ ti
Calci . au. a/je_qua 722
hypgccércrgmie = O - al;::ae’f: o
EFEECTEURS e
NEGATIFS

0 Action a doses pharmacologiques (réalité physiologique ?)
Q S|9nﬂl : Calcémie ..................................................................................
O Modulation de la SECrétion e

11
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CT : effets physiologiques

A 2K

EFFETS BIOLOGIQUES

Pas dc;gcﬂgn]
0 Deux tissus cibles [recte

Os
- Os (4l B N Résorption ostéoclasique
- Reins N Rejet Ca par les ostéocytes

N

o Double réle

- Freiner la destruction
osseuse

- Augmenter |'excrétion
urinaire de Ca

o Réponse a

,._excrétion rénale Ca
arrét de la résorption osseuse

I'hypercalcémie ® N calcémie |
CT : troubles
CARENCE EXCES
0 Défaut de minéralisation 0 Hypersécrétion dans le
osseuse cancer médullaire de la

thyroide
O Aucunes conséquences sur
le métabolisme P/Ca

0 Adulte : ostéoporose ??

Calcitonine CT

Retenir
v hormone peptidique

v hypocalcémiante
v difficulté d'appréciation entre I'effet
physiologique et pharmacologique

12
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Régulations hormonales :
récapitulatif

CALCEMIE

Intestin
1,25 DHCC
Parathormone Iﬁ -— -
1,25 DHCC
1,25 DHCC ﬁ - - PTH
[ Calcium : 2,5 mmol/l| T

ﬂ
C l .T . \ PTH
alcitonine Iﬂ cT

0 2 hormones # la calcémie 0 Intestin : absorption +
0 1 hormone a la calcémie o Reins : élimination + ou —
0 Os : plus complexe

- Réserve de calcium
- Minéralisation

Minéralisation de l'os : rappel

0 Phénomeéne continu
0 Notions d'unité de remodelage
d'équilibre
0 Nécessite  I'apport en ions : Ca?*, PO,3"
les cellules et la MEC

les hormones du métabolisme
phospho-calcique

Autres modulateurs

0 Agissent sur la minéralisation du tissu osseux
0 Hormones
- Stéroides : estrogenes, glucocorticoides

- Hormones thyroidiennes
- hGH

0 Facteurs de croissance-cytokines

13
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Action des hormones sur le tissu

osseux
7 D Cellules
Cellules hématogénes mésenchymateuses
Proostéoclastes Proostéoblastes
% <Z 6LUCOCORTICOIDES
Cl
Ostéoclastes Ostéoblastes<t— ESTROGENES
SECRETION DE Osteacytes
LA MATRICE ACCRETION
OSTEOLYSE M OSTEOFORMATION

Q Action sur la différenciation et I'activation cellulaires
0 Complément de l'effet sur I'équilibre des ions Ca/P
0 Soumis également aux effets des facteurs de croissance

Autres hormones

T GLUCOCORTICOIDES
e RgﬁENES HORMONES THYROIDIENNES

7 Absorption du calcium N Absorption du calcium

Stimulation de Inhibition de
|'ostéogénése I'ostéogénése

N Réabsorption du calcium

Favorise Défavorise
OSTEOFORMATION OSTEOFORMATION

[ RESEAU ENDOCRINIEN ]

0 Importance lors de la croissance
0 Importance de la période post ménopause

Minéralisation osseuse et hormones

Retenir

v effets importants des stéroides, avec des
conséquences hon hégligeables en raison de
I'utilisation thérapeutique de ces composés et
de la période post-ménopausique chez la
femme

14
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Exploration biologigue

0 Exploration statique
- Calcium
- Phosphates
- Autres dosages
- Dosages hormonaux
0 Exploration dynamique
- Exploration de la fonction parathyroidienne
- Exploration de la sensibilité a la PTH
- Exploration de la sensibilité au 1,25 DHCC

1) Exploration statique : calcium
DANS LE SANG

* Calcium total : - prélévement sur tube hépariné
- techniques colorimétriques
- valeurs usuelles 2,20 - 2,60 mmol/I
(doit s'interpréter en fonction de la protidémie)
- prix: 405 €

* Calcium ionisé : - prélévement sur héparine & |'abri air
- technique par électrodes spécifiques
- valeurs usuelles 1,18 - 1,32 mmol/I
(doit s'interpréter en fonction du pH sanguin)
-prix:405€
DANS LES URINES
* Calcium total : - sur un échantillon des urines de 24 h

- valeurs usuelles 1,75 - 7,50 mmol/
prix : 5,40 €

2) Exploration statique : phosphates

DANS LE SANG

0 Phosphates : - prélévement sur tube hépariné
- techniques colorimétriques

- valeurs usuelles 0,80 - 1,30 mmol/I
-prix:4,05€

DANS LES URINES

0 Phosphates : - sur un échantillon des urines de 24 h

- valeurs usuelles 12 - 32 mmol/24 h
- prix: 5,40 €
0Taux de réabsorption du phosphore TRP :
) _ e [Créat. sg] x [Phosphate u]
caleul + TRP = 1 [Phosphate sg] x [Créat. u]

- valeurs usuelles 0,85 - 0,95
-prix:33,00€

15
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3) Exploration statique : autres dosages
DANS LE SANG
0 Phosphatases alcalines : - test peu sensible

0 Ostéocalcine : - prélévement sur tube hépariné

- valeurs usuelles 3 - 9 mg/I
- prix: 37,80 €

- Pyr|dln0llne eT déOXypyr‘ldanhne Pas encore reconnus
0 Peptides d'extension du coll. T comme utiles

DANS LES URINES

0 Hydroxyproline : - sur un échantillon des urines de 24 h
- valeurs usuelles 75 - 300 mmol/j
(doit s'interpreter en fonction de |I'age et du contexte clinique)

-prix: 12,15 €
0 Pyridinoline et déoxypyridinoline

4) Exploration statique : dosages hormonaux
DANS LE SANG

a PTH: - prélévement sur tube EDTA
- fechnique immunoenzymatique ou RTA
- valeurs usuelles 10 - 70 pg/mL (PTH 1-84)
- dosage délicat (formes moléculaires, spécificité des Ac)
- prix: 37,80 €

Q Calcitonine : pas d'indication dans le contexte P/Ca

0 Cholécalciférol :- prélévement tube hépariné (abri lumicre)
- 1,25 DHCC ou 25 HC

DANS LES URINES

O AMPc - sur un échantillon des urines de 24 h
néphrogénique - en conditions stables d'hydratation
- pour le calcul, nécessité de conndattre AMPc
plasmatique et la clairance de la créatinine
- valeurs usuelles 2,00 - 8,00 mmol/24 h
-prix: 37,80 €

4) Exploration dynamique : parathormone
EXPLORATION DE LA FONCTION PARATHYROIDIENNE
0 Tests de charge calcique : - perfusion ou charge orale

- interprétation difficile
0 Testsde e+ ique : - perfusion d'EDTA
- interprefa tffiet

MESURE DE LA SENSIBILITE A LA PARATHORMONE

0 Test ala PTH exogéne : - perfusion de PTH
- phosphates ur, créatinine ur, AMPc ur.

Interprétation

pas d'augmentation de P & AMPc..pseudohypoparathyroidie I

pas d'augmentation de P, oy
et augmentation AMPC } .pseudohypoparathyroidie type IT

augmentation de P et AMPc......................... hypoparathyroidie

16
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5) Exploration dynamique : calcitriol
MESURE DE LA SENSIBILITE AU 1,25 DHCC

OTest au Calcitriol : - administration de 1,25 DHCC | oo
- dosage sanguin de calcium et phosphates

Interprétation |
augmentation de Caet P précédemmenf bas....... normal | |
pas de correction de P et Ca........cccoeovveerrreernnnnn. rachitisme

viTamino r‘ésisTGnT ...................................................................................

Homéostasie phosphocalcigque

et eXp/oration bl'ologique ...................................................................................
MAINTIEN DE LA CALCEMIE | MINERALISATION OSSEUSE | |~ s
0 Hypocalcémie : danger 0 Importance pendant la | |
vital & court terme croissance
0 Hypercalcémie : danger O Phénomeéne dynamique | [ e
a long terme continu
0 Organisme possede des 0O Incidence ensanté | |
réserves de calcium publique

Maintien de la calcémie

0 Deux situations

- manifesTaTionS Cliniques Ou découver‘Te ...................................................................................
dans un bilan biologique ou d'une hypocalcémie

- découverte dans un bilan biologique d'une
hyper‘calcémle ...................................................................................

17
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Réponse initiale a I’hypocalcémie

Hypo calcémie
N Calcitonine H A DANGER

APTH

REIN ]

71 Réabsorption Ca
7 Excrétion PO,
A lo Hydroxylase

7 Libération de Caos
7 Libération de PO,
A Activité ostéoclasigu

[Calcium] et [Phosphates] Limitation de I'éliminatio
s milieu extra cellulaire urinaire de calci

CORRECTION
DE LA
CALCEMIE

Préparation
de la réponse
secondaire

0 Faire face au danger de I'hypocalcémie
- Mobiliser le calcium des réserves (os)
- Limiter I'élimination urinaire
- Mettre en place la réponse a long terme

Réponse secondaire a I'hypocalcémie

ARRET DE LA
DESTRUCTION
OSSEUSE

? 1,25 DHCC

INTESTIN ), 1
7 Absorption de Ca
2 Absorption de PO, | 8 PTH

[Calcium] et [Phosphates]
ns milieu extra cellulaire

MAINTIEN
DE LA
CALCEMIE

os

inéralisation ostéoide

0 Poursuivre la réponse immédiate
- Stopper l'action de la PTH
- Trouver le calcium dans les apports externes
- Reconstruire l'os

Causes des hypocalcémies

0 Carence d'apport exogene
- Malabsorption du calcium
Q Troubles hormonaux

- Carence en PTH
Hypoparathyroidie primaire

+ Pseudohypoparathyroidie : insensibilité périphérique a PTH

- Carence en 1,25 DHCC
Malnutrition / Malabsorption
- Insuffisance hépatique
+ Insuffisance rénale
- Insensibilité périphérique au 1,25 DHCC

0 Diminution des protéines
= fausse hypocalcémie

Cas le plus fréquent

18
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Investigation d’une hypocalcémie

a Vérifier la calcémie
en apprécianT la calcémie Vraie s

soit par calcul Ca total corrigé a partir du Ca total mesuré
— mesure pr-o-t-éines totales ou albumine ...................................................................................

Ca(corr) = Ca(mes) + [(40 - Alb) x 0,025]
soit par mesure Ca ionisé
0 Rechercher des troubles alimentaires et/ou digestifs

a Vérifier la fonction rénale
— exclure une insuffisance rénale

O Mesurer P & PTH
—diagnostic s

Q Rechercher une autre cause : Mg

Exploration biologique des
hypocalce’ml'es ...................................................................................

CALCIUM total N
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HYPOPARATHYROIDIE PSEUDO INSUFFISANCE CARENCE EN
VRAIE HYPOPARATHYROIDIE RENALE CALCITRIOL

- Rachitisme

_Ostéomalacie | | e

Causes des hypercalcémies

0 Exceés d'apport exogéne
- Nutrition : syndrome lait / alcalin
- Intoxication 1,25 DHCC
0 Augmentation de la résorption osseuse
- Hyperparathyroidie
- Processus tumoral lytique : métastases osseuses
- Immob”isafion ...................................................................................
0 Augmentation de la réabsorption rénale
- Diuré.'.lques ThlGZidqueS ...................................................................................
- Hypocalciurie familiale
0 Augmentation des pr‘oféines S T
= fausse hypercalcémie
- Hyperalbuminémie par déshydratation

90 %o eS| | cvvrvrt i
hypercalcémies
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Danger des hypercalcémies

0 Toute hypercalcémie peut tre considérée
comme une hypercalcémie ionisée

0 Hypercalcémie prolongée — risques :

Lithiase urinaire

Calcification métastatique

Néphrocalcinose

Hypertension

Investigation d’une hypercalcémie

a Vérifier la calcémie
Q Rechercher des troubles alimentaires et/ou digestifs
0 Rechercher la prise de “médicaments"”

— exclure intoxication au 1,25 DHCC

0 Vérifier la fonction rénale
— exclure une insuffisance rénale
0 Exploration biologique : PTH & Ca urinaire
— diagnostic - hyperparathyroidie
- ostéolyse maligne
0 Rechercher une autre cause
— investigations supplémentaires

0 Artéfact : stase veineuse amenant & hyperalbuminémie

Exploration biologique des
hypercalcémies

CALCIUM total &
CALCIUM ionisé &

PTH1-84 nle]

PTH1-84 3

PTH1-84 2

|C°U“'°“|Caua ||Cauzz| U |Cauz | | CaUN |
@ refaire |'examen
un mois apres
GRANULOMATOSE HYPER
.................................................................. CALCEMIE
HYPERTHYROIDIE CANCERS HYPER i Familiale
PHEOCHROMOCYTOME iavec métastases osseuses pARATHYROIDIE: bénigne
INSUFF. SURRENALES- avec sécrétion PTH like PRIMAIRE
! MY o PR
--------------------------------- 90% des hypercalcémies

LYMPHOME
INTOX. 1,25 DHCC
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Evaluation du remodelage osseux

0 Investigations non invasives
- Absorptiométrie
- Radiologie : radiogrammétrie
- Méthodes ultra-sonores

0 Marqueurs biochimiques

v Appréciation état normal ou anormal
v Effet des traitements
v Mesure du risque de fracture

Marqueurs biochimiques

o Bilan standard

- Ca et P plasmatiques (et urinaires)
0 Approche spécifique

FORMATION

RESORPTION

- Phosphatase alcaline £/

Peu sensibles e

- Phosphatase acide £/

- Hydroxyproline U
t peu spécifigues

- Ostéocalcine P/

- P alc isoenzyme osseux £/

Plus spécifigues
|

- Pyridinolines U
- Télopeptides coll I P/ & U
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